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леол т  пок  е о е  т ул  
елод о  око т к  

 пок т  око т к  
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леол т  пок  т ул  п о е   елод о о 
 те о п ле е 

hypoxia signaling pathway 

HIF  hypoxia inducible factor 

NF-B nuclear factor κB 

XOR  xanthine oxidoreductase 

ROS  reactive oxygen species 

IL6 
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т опу е е одукт   п ле е 

до  е дотел 
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2. л дко у кул  п ол е  

3. е одел е 

елод о  пе то  

PGI2S = prostacyclin synthase;  

eNOS = endothelial nitric oxide 

synthase 
 ET-1 = endothelin-1 
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   е у т о    % от О  п е т те, о п  % е л е  
п  у л е 

Karina Portillo, Pulmonary hemodynamic profile in chronic obstructive pulmonary disease, International Journal 

of COPD 2015:10 1313–1320 

 по ед л  п оу  п  % до % от п е т те  О    

3-4- т  т д   по GOLD ат БХ, дока а а  ДСК 

 по ед докл д те  GOLD  до % от ол те  IV- т  т д  т 
mPAP >20 mm Hg, к то по е ето   д п о  20- 35 mm Hg  о -

% т mPAP >35 to 40 mm 



е к т  елод о  пе то  е е кте   
О  

 (P̄pa) и 998 и и  ХО       и  
ия.  

. 

Chaouat A, Bugnet AS, Kadaoui N, et al. Severe pulmonary hypertension and chronic obstructive pulmonary disease. Am J Respir Crit Care Med 2005 



о е ето от п е т те  О   те к   т 
доп л тел  п   то  то е 

•Ле ок е  оле т 

• елод о  е ол  

•  п е  л  д у   оле т  д ето по 

е е    д . 

 



ИТЧ, Кл е  лу  
 а 47 од   д о т а а ХОББ  п о е а  

аду  от од , 47 од  

:  
• К- 1,00-22% 

• О -0,71-19% 

• о-39,2% 

К  ( а ат о е е  въ ду ) 

• pCO2-60mmHg 

• pO2 39 mmHg 

• SatO2-72% 

• оК:  

• п док л  к ет к   К 

• К-  оде  т кт 

• к. у .-ІІ-ІІІ т 

• - тол о ~90 mmHg 





M. Khalid Mojadidi; Scott Roberts; Ronald Zolty THE EFFECT OF INCREASED SEVERITY OF PULMONARY HYPERTENSION ON MORTALITY OF PATIENTS WITH CO-EXISTING CHRONIC 

OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE, Am Coll Cardiol. 2013;61(10_S) 

J 

д о од  т о т  п е т   О   
елод о  пе то  

 п е т   О , е  
ЛК д у к , >50% .  

е  пок тел PAPs 

1) уп  A: О  е   
(PAPs< 35 mmHg) 

2) уп  B: О   лек  
(PAPs- 35-50 mmHg) 

3) уп  C: О   у е е  
 (PAPs 50-65 mmHg) 

4) уп  D: О   око- 
тепе   (PAPs > 65 

mmHg) 

 



д оп т  елод о  о   

 10.7 / 100,000  од о   е * 

 7.4/100,000 од о   е  * 

 

 От  до  е тот т  т  ~ % од о  

 ~50- % от к  д оп т  те т л  

оле т  

 

Gribbin J, Hubbard RB, Le Jeune I, Smith CJ, West J, Tata LJ.Incidence and mortality of idiopathic pulmonary fibrosis and sarcoidosis 

in the UK. Thorax 2006 

*Coultas DB, Zumwalt RE, Black WC, Sobonya RE. The epidemiologyof interstitial lung diseases. Am J Respir Crit Care Med 1994 
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 ете о е  о л т    о   
п одук   е о о отл е  

кол е   ек т елул  т к  

 Honeycombing  у пле л те о л т . 
К т те о   т п   о ле  еп тел  

 л о те т л о п ле е 
(п о п ол е т е  п о е  ). 



  т 

IPF 
[N=543] 

1-7  я  

60%  
[N=326] 
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.  
10% 

 
3% 

. 
 

3% 

ъ - 
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27% 

 
18% 

Panos RJ et al. Am J Med. 1990;88:396. 
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 32% to 60% от ол те  * 

 до о е доел е  ко плек  
п то е е  

 е ул   VEGF  PEDF 

 л  ко ел  е ду тепе т   
  е т л то те у е  

 -  ко ел     
DLCOSB 

 

*Smith J, Gorbett D, Pulmonary hypertension and idiopathic pulmonary fibrosis: a dastardly duo. Am J Med,  2013. 

 Adolfo Villar, Prevalence of Pulmonary Arterial Hypertension (PAH) in Patients With Idiopathic Pulmonary Fibrosis (IPF) 

 Chest. 2014 
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Сhristopher J. Lettieri, Prevalence and Outcomes of Pulmonary Arterial Hypertension in Advanced Idiopathic Pulmonary Fibrosis, CHEST 2006; 129:746–752 
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„ ду л “ к л  
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Кл е  лу  



п о ет  :  

 К- ,  л  53%;  

 О1- , л 56%; 

  о   85% 

 

ок  

 К - е  д л т   

 те     

  -   , 

л    

 К - 28   

  е  д   К 

д у к  

 

К о- о  л  

ph 7.45 

pCO2 31.0 

pO2 50.0 

HCO3 21.5 

O2Sat 87.0 

у к о л   оК о е к   



п ед  т пл т ят  
 од  лед д о т  



1 од  лед  д о т  



 од  лед д о т  

К о- о  л    

ph 7.41 

pCO2 32.0 

pO2 30.0 

HCO3 20.3 

O2Sat 58.0 

п о ет  

К- ,   л                38%  

О - , л               42%  

О / К              87% 

DLCOcSB 

2,04 mmol/min/kp) 19,1% 

ок    

 

 D о   ЛК,  

  - %, е  ЛК д у к  

 К - , те     

  -   ;  

 s - 63mmHg,   

 К д у к , .   

   . т кт  К - ,  

 W о   пул . к -ток 

 



 де  к тете  

• Ко о  те  е  к т  ле .  

• елод о  пе то   л е 60/40, епо л о е 

е т е о лед к ло од  п о .  

 



Ко   елод о  о   
е е  CPFE) 

• л  о оло  ед . 
• Че тот  21.5 / 1,000   о т  

попул  
 

• кте т к :  
 % п  пу  

 л о до е  к  
пол 

те к  д п е  

 о  е е   л  
о  

• е е   те к    30- 50% от 
лу те до 66% 

• Леко до у е е о у е е  
елод о те о е  

• е ко у е  д у о е  
к п тет DLCO 

• Ло  п о о  

 

Cottin V, Nunes H, Brillet P-Y, et al. Groupe d’йtude et de Re her he sur les Maladies Orpheli es Pul o aires GйRM O P  Co i ed pulmonary fibrosis and emphysema: a distinct 

underrecognised entity. Eur Respir J. 2005 





CPFE  по- ло  п о о  от  

Mayra Mejía, Idiopathic Pulmonary Fibrosis and Emphysema:Decreased Survival Associated With Severe Pulmonary Arterial Hypertension, Chest. 2009;136(1): 



 О о т  п   по- ло т  п о о   п  
CPFE е  елод о т  пе то  

 ед т  PAPS  п  CPFE  е 82 ± 20 mm Hg   

п     57 ± 15 mm Hg;  < 0.0001 

PAPS ≥   рg е о  ло  п о о  (HR, 2.25; p 

= 0.022) 



уло то   п е  ол    

ко до  

  е едко у ло е е ~6  % 

О о о п  п е т   3-т   4-т  
т д до 71%) 

то е е :  

 от  де т ук   к п л тт  
елод о  е  
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лу  л. л  
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Nunes H, Humbert M, Capron F, et al. Pulmonary hypertension associated with sarcoidosis: mechanisms, haemodynamics and prognosis. Thorax 2006; 61: 68–74 
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 о т  е тот    п  О  е е е т .  

те т от 17 до 52% 

Dimitar Sajkov, Bliegh Mupunga, Pulmonary Hypertension in Chronic Lung Diseases and/or Hypoxia, 2013, е-book, 

http://dx.doi.org/10.5772/55681  
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• PAPs ≥ mmHg – п  , % 

• PAPs ≥ 70mmHg- п  , % 

 

К т те о ект    о о по- е то   по- 
те к   

Abdulaziz H. Alzeer, Right and Left Ventricular Function and Pulmonary Artery Pressure in Patients With Bronchiectasis, CHEST 2008; 133:468 –473 
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О / /  е   PAPm< 25mmHg 

О / /      PAP ≥ рg 

О / /    те к   

 

PAPm>35mmHg л  

PAPm≥  рg п   
CI< 2,5L/min 



1-  од  2-  од  3-т  од  

 93,0% 84,1% 73,1% 

- О  87,5% 76,9% 60,9% 

-  78,9% 59,2% 38,8% 

е т те  , д л  е  елод о  ол   
т по- ло  п о о  от  

(COMPERA study)  
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ол  

J Hurdman, R A Condliffe, C A Elliot, I Sabroe, D G Kiely, Pulmonary Hypertension (PH) associated with lung disease/ hypoxia; Thorax 2010 
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Rich S, Dantzker and al. Primary pulmonary hypertension: a national prospective study. Ann Intern Med 1987;107:216–223. 
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то т  пок  п еделе е  к п ля е  О2 п  п е т    че е  
коло    п  ъ деч  едо т тъч о т  ъ  ъ е  И еле  коло  

Olsson et al. Respiratory Research (2015) 16-34  



О  е е п о о т е  ке  п  п е т те   

PaO2 <  8.97 kPa. 

PaO2 > 8.97 kPa 

M.M. Hoeper, Prognostic value of blood gas analyses in patients with idiopathic pulmonary arterial hypertension, Eur Respir J 2007; 29: 944–950    



О  е ле  п о о т е  ке   п е т те   

M.M. Hoeper, Prognostic value of blood gas analyses in patients with idiopathic pulmonary arterial hypertension, Eur Respir J 2007; 29: 944–950    

PaCO2 > 4.25kPa;  

PaCO2 < 4.25kPa;  
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 Fields tests :  6MWT, shuttle walk test, stairs 

climbing tests 

 Laboratory tests - CPET 
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п ет  кл о е е 

Peak VO2 От  те е тт    ол ето п  
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• К ло ододе п   
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к е т ото  п од л тел о тт   от  п  ол те  о  

елод о  оле т    

• елод о  е л т  



ет  те п  



О - Sildenafil 

 

Sildenafil  е лед  д  е п епо   подо е е  . 

К п тет п  п е т   п ед л  О   лек  до у е е    

Blanco I, Sildenafil to improve respiratory rehabilitation outcomes in COPD: a controlled trial. Eur Respir J 2013; 



О - Sildenafil 

 ут ото п ло е е  sildenafil  л оп те  е ект 

у е к  к п тет п  п е т   О   е е  

 Sildenafil к т о ло  оо е   поко   

к е т ото  от 

 Lederer DJ, Bartels MN, Sildenafil for chronic obstructive pulmonary disease: a randomized crossover trial. COPD 2012 



О - bosentan  

•  е е  л е о, п е т , леу   bosentan  ед  

т подо е е  е к  к п тет, е е   6MWT, 

елод о т  у к , елод о ото л е VO2max 

• О т о- от т  е е е   О   ло е о к е т о  

от 

Stolz D,. A randomised, controlled trial of bosentan in severe COPD. Eur Respir J 2008;32:619–628 



ед к е т  оу е  

о е т  –Tracleer 

Macitentan  

е т - Volibris 

лде л- Revacio 

BUILD-1,2,3 

MUSIC 

ARTEMIS-IPF 

STEP-IPF 

- дотел - е епто  т о т  
 од л т то  

 

Л п   е ект  
л  е т е  е ект 



Кл е  лу  

•   49 од  

• От дет т ото- е т  
е п то  ек , 

по лед  от кл  
е  до п ед  6-7 од  

• От то - от о о е т  
ек  

• ду   ле  у о е о т 

• Ото  по дол  к  от 
колко е е  



те л  к  о е 

 т о е е  ду  

•   7,45 

• О  46mmHg 

• О   40 mmHg 

• О  32mmol/l 

• SatO2 78% 

 О - л/  

•   7,45 

• О  46mmHg 

• О   56 mmHg 

• О  32 mmol/l 

• SatO2 90% 

 



Л о то  лед  

Hbs Ag(+) от  од  

   30 

Л    21 

О  л у   к ол/л 

екте    к ол/л 

 

О  елт к   /л 

л     /л 

   3411 

 



 де  к тете  

  око  

 26/26/24 

К 65/0/ 18 

 65/24/15 

Л  - 832 dyn-cm/s-m2 

ЛК 86/7/16 

о 130/80 



 п  о ект  оле т л  о Н 

От о о : 

БХ пр  ронх ект : 

у е т : 

е од к т   л  к е  е от о   о  

о    о ке   е е  д о :  

л  е т по т л  о  

 ко  к , е  по т л  пе то ,  

к кто п  к д  о  



 л   е е д т   ол те ед о 


